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Verschil in genezing van subklinische mastitis na wel of niet behandelen bij 1e of 2e verhoging van het koecelgetal voor de major pathogenen.
Summary
The difference in bacteriological cure of bovine subclinical mastitis for treated and non-treated quarters during lactation after a first or second elevated somatic cell count was investigated for the major pathogens and coagulase-negative Staphylococcus in this study. In total, 772 quarters were investigated during this study, 264 of them where treated. Only intramammary treatment was used. The cure was determined as the absence of the isolated bacteria pre-treatment in the 2 control milk samples, taken 1 and 2 weeks after treatment. Treated quarters had a higher cure rate after a first elevated somatic cell count in comparison to untreated quarters. All treated pathogens had a significant lower cure rate compared to non-treated pathogens. Except for Streptococcus uberis, no significant effect was found for this pathogen. After the second elevated somatic cell count there was over-all no significant difference between cure rates between treated and non-treated pathogens. But for Staphylococcus aureus penicillin sensitive en coagulase-negative Staphylococcus treated quarters after a second attention did have better cure rates then non-treated quarters.
Also the factors associated with cure rate where investigated. Attention, parity and the pathogen were significant related with the cure of subclinical mastitis.
1. Inleiding
Subklinische mastitis is een niet zichtbare mastitis die gedefinieerd is als verhoging van het koecelgetal (celgetal > 150.000/250.000 voor respectievelijk vaarzen en ouderekalfs koeien op de Melk Productie Registratie (MPR)). Hoewel deze vorm van mastitis niet zichtbaar is wil dit niet zeggen dat dit geen gevolgen heeft. Subklinische mastitis heeft een negatieve invloed op het ontstaan van klinische mastitis, de melkproductie daalt en dieren worden sneller afgevoerd van een bedrijf (Halasa et al., 2007) (Mungube et al., 2005) (Oliver et al, 2003) (Simpson et al. 1995). Echter, niet alle dieren die tijdens de MPR een attentie hebben (celgetal >150.00/250.000) ervaren deze negatieve gevolgen. Sommige dieren herstellen zonder behandeling en hebben tijdens de volgende MPR weer een normaal celgetal. Van behandelde dieren met subklinische mastitis is bekend dat ze kunnen genezen van de infectie. Bekend is dat een snelle detectie en behandeling van subklinische mastitis, binnen 14 dagen, een hogere genezingskans heeft dan een behandeling na meer dan 14 dagen (Owens et al., 1997). Deze genezingskans is ook afhankelijk van het gebruikte antibioticum, aangezien een aantal verwekkers resistent voor minimaal 1 antibiotica zijn. Vooral voor penicilline, maar ook ampicilline, sulfadimethoxine en tetracycline blijken de verwekkers resistent te zijn.  (Rajala-Schultz PJ (​http:​/​​/​www.ncbi.nlm.nih.gov​/​sites​/​entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Rajala-Schultz%20PJ%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus​) et al., 2004).
Naast behandeling met antibiotica zijn er nog een aantal factoren meer van invloed op de genezingskans. Zo hebben een hogere pariteit, achter vs. voor kwartier, een later lactatiestadium en een hoger koecelgetal een negatieve invloed op de genezingskans van Staphyloccocus aureus. (Barkema et al., 2006) (Sol et al., 1997) (Deluyker et al., 2005) 
Om de genezingskans van subklinische mastitis en de gevolgen hiervan in kaart te brengen is de Faculteit Diergeneeskunde in samenwerking met de GD en het Uier Gezondheids Centrum Nederland (UGCN) in november 2006 een veldstudie gestart naar de behandeling van nieuwe gevallen van subklinische mastitis. Het primaire doel van dit onderzoek is inzicht te krijgen in het verschil in genezingskans van nieuwe gevallen van subklinische mastitis na wel of niet behandelen bij 1e of 2e verhoging van het celgetal. De verkregen gegevens worden hierbij uit een gezet voor de verschillende verwekkers van subklinische mastitis, maar ook in relatie tot de verschillende gebruikte antibiotica. Daar de geselecteerde dieren volgens bedrijfsformularium met antibiotica behandeld worden, worden er tevens gegevens verkregen met betrekking tot het verschil in effectiviteit ten opzichte van de verschillende gebruikte antibiotica. 
2. Materiaal en methoden
Voor deelname aan de studie zijn 40 bedrijven geselecteerd. Deze bedrijven moesten in het jaar voorafgaand aan het onderzoek minimaal 50 dieren hebben, meedoen aan de 4-wekelijkse  melkcontrole van het NRS, gelegen zijn in de provincies Gelderland, Flevoland en Overijssel en een percentage nieuwe attenties hebben dat gemiddeld boven de 10% lag. Vanwege problemen met de monstername werden bedrijven met een melkrobot uitgesloten voor deelname aan de veldstudie.
2.1 Selectie dieren
Alle koeien die na minimaal 2 maal een laag koecelgetal (<150.000/250.000) een verhoging krijgen in het koecelgetal op de MPR komen voor het onderzoek in aanmerking. Ook vaarzen die gelijk na afkalven een verhoogd celgetal hebben komen in aanmerking. Voor de koeien die voor de droogstand 2 maal een laag koecelgetal hebben gehad en na afkalven gelijk een hoog koecelgetal hebben, geldt ook dat deze in aanmerking komen voor het onderzoek. Dieren die van een subklinische infectie herstellen kunnen in dezelfde lactatie niet weer voor het onderzoek geselecteerd worden. Wel is het mogelijk om in de opvolgende lactatie weer geselecteerd te worden, mits aan bovenstaande eisen voldaan wordt. Dieren die < 30 dagen preselectie een antibiotica behandeling hebben gehad, die binnen 60-90 dagen afgevoerd of drooggezet worden, die een ernstige speenbeschadiging hebben of die tijdens de proef klinische mastitis krijgen worden uitgesloten voor de proef.
2.2 Behandeling/indeling groep
Van de dieren die aan bovenstaande eisen voldoen en voor het eerst een verhoogd celgetal hebben worden rondom melkmonsters genomen voor bacteriologisch onderzoek (BO) en een kwartiercelgetalbepaling. 
Na een week zijn de labuitslagen bekend en werd voor de koe bepaald of zij met antibiotica behandeld zou worden. Indien minimaal 1 kwartier van de koe BO-positief is en een celgetal > 100.000 bevat, dan wordt volgens een verdeelsleutel van 1:4 geloot of er wel of niet behandeld wordt met antibiotica. Na het loten worden de random gekozen dieren behandeld aan de BO-positieve kwartieren met het celgetal > 100.000.
Na de volgende MPR uitslag worden van de behandelde kwartieren opnieuw monsters genomen ter controle van de genezing. Tevens worden ook de nieuwe gevallen van subklinische mastitis bemonsterd. Na een week wordt er nog een 2e controle monster genomen. 
Voor de onbehandelde dieren die tijdens de 2e MPR wederom een verhoogd koecelgetal hebben en BO-positief zijn en een kwartiercelgetal > 100.000 hebben, wordt nu met een verdeelsleutel van 1:1 bepaald of ze wel of niet behandeld worden met antibiotica. Van de gelote dieren worden in de volgende maand opnieuw twee keer melkmonsters genomen ter controle van de genezing.
Op deze manier ontstaan 4 groepen:
Groep 1: wordt met antibiotica behandeld na verhoogd koecelgetal bij 1e MPR.
Groep 2: wordt niet met antibiotica behandeld na verhoogd koecelgetal bij 1e MPR, 2e MPR is koecelgetal laag.
Groep 3: wordt niet met antibiotica behandeld na een verhoogd koecelgetal bij 1e MPR, wordt wel met antibiotica behandeld na verhoogd koecelgetal bij 2e MPR.
Groep 4: wordt niet met antibiotica behandeld na verhoogd koecelgetal bij zowel 1e als 2e MPR.

De dieren die bij de 3e MPR wederom een verhoogd celgetal hebben worden verder niet meer onderzocht en meegenomen in het onderzoek. Het is de veehouder niet toegestaan deze dieren te behandelen. De keuze van antibiotica om te behandelen gebeurt volgens het bedrijfsformularium. Indien deze niet aanwezig is zal de keuze geschieden na overleg met de dierenarts. Er wordt alleen intra-mammair behandeld. 
2.3 Monstername
Het nemen van melkmonsters geschiedt volgens een vast protocol. De monsters worden genomen tijdens de reguliere melkingen van de betreffende veehouder. Op het bedrijf wordt gebruik gemaakt van bedrijfskleding. Mocht deze niet aanwezig zijn dan wordt er gebruik gemaakt van zelf meegenomen schone overalls en laarzen. De monsters worden genomen door onderzoeksstage studenten. Zij hebben hiervoor een training bemonsteren gehad. Voor het monsteren worden de geselecteerde koeien eerst door de veehouder voorbehandeld. De student straalt de spenen goed voor en ontsmet daarna de spenen met in alcohol gedrenkte watten. Het ontsmetten van de spenen begint met de spenen die het verst weg zijn en eindigt met de spenen die het dichtst bij de monsternemer zijn. Daarna worden in omgekeerde volgorde de kwartieren bemonsterd. Bij het nemen van controlemonsters worden alleen de geselecteerde kwartieren bemonsterd. Tijdens het monsteren wordt het buisje met een schuine hoek onder de speen gehouden, waarbij het dopje ondersteboven vastgehouden wordt. Dit om te voorkomen dat er vuil in de buisjes kan vallen. Op de buisjes wordt de naam van het bedrijf, UBN, koenummer, kwartier en datum monstername vermeld. 
De monsters worden geïncubeerd volgens de standaard procedure van de International Dairy Federation. Met behulp van een öse wordt 0.01 ml van het monster geënt op een schapen bloed-agar plaat en op Edwards medium. De platen worden geïncubeerd op 37°C en na 24 en 48 uur van incubatie beoordeeld. 
2.4 Definitie infectie en genezing op kwartierniveau
Infectie: een kwartier wordt als geïnfecteerd aangemerkt indien het betreffende monster BO-positief is voor 1 van de major pathogenen of voor coagulase-negative Staphylococcus en een koecelgetal > 100.000 heeft. 
Genezing: een kwartier wordt als genezen aangemerkt indien de beide controle monsters een maand na behandeling BO-negatief is voor de pathogeen waarvoor de betreffende koe geloot is. 
2.5 Statistiek
De data zijn gecontroleerd voor missende en onwaarschijnlijke waarden. Waar mogelijk zijn deze ingevoerd of hersteld. Indien niet te herstellen of missend zijn de kwartieren uit de dataset verwijderd. Het verschil in genezing tussen de verschillende groepen wordt onderzocht door middel van de Chi-kwadraat test. De RR werd berekend door het genezingspercentage van de behandelde kwartieren de delen door het genezingspercentage van de onbehandelde kwartieren. Met de chi-kwadraat test wordt gekeken of er een significant verschil is tussen de behandelde en onbehandelde groep en of tijdstip van behandelen van invloed is op het herstel van de subklinische mastitis. Daar er van de Streptococcen na een 2e attentie te weinig gegevens verkregen zijn tijdens de veldstudie, zijn alleen de genezingskansen van Staphylococcen uitgezet voor een 2e attentie.
Om te bepalen wat voor invloed lactatiestadium, pariteit, locatie van kwartier, moment van behandelen, celgetal en de aanwezige pathogeen op de genezingskans hebben wordt er op de databank tevens een logistische regressie analyse verricht waarin gecorrigeerd is voor behandeling. Van het celgetal is de logaritmische waarde genomen en is zo als continue variabele getest. De andere factoren zijn in categorieën onderverdeeld. Met de bivariabele logistische regressie zijn er geen factoren afgevallen. De factoren uit de bivariabele logistische regressie analyse werden voor de multivariabele logistische regressie analyse geselecteerd als de P-waarde van de betreffende factor in de bivariabele logistische regressie analyse < 0.25 was. Alle bovengenoemde factoren zijn stapsgewijs in een multi-variable logistische regressie analyse getest (P < 0.05). De Streptococcus agalactiae kwartieren zijn in de multi-variabele analyse niet meegenomen in verband met de genezingspercentages van 100% vs. 0%. Met de multi-variabele logistische regressie analyse is gecorrigeerd voor behandeling gekeken of bovengenoemde factoren een significante invloed hebben op de genezing.
Het was de bedoeling om ook de invloed van de verschillend gebruikte antibiotica op de genezingskans te onderzoeken. Echter ten tijde van het schrijven van dit verslag waren de gegevens van de gebruikte antibiotica grotendeels nog niet beschikbaar. 
3. Resultaten
In totaal zijn er 722 kwartieren geselecteerd voor het onderzoek. Hiervan zijn er 264 behandeld en 458 onbehandeld. Van de behandelde kwartieren zijn er 150 na een1e attentie behandeld en 114 kwartieren na een 2e attentie. Bij de 2e attentie zijn de Streptococcen kwartieren echter niet mee genomen in deze analyse, daar deze pathogenen te weinig gevonden zijn na een 2e attentie. Hierdoor zijn er bij de 2e attentie nog 90 van de 114 behandelde kwartieren over versus 80 onbehandelde.
Tabel 1 Het RR en het verschil in genezingspercentages, voor met antibiotica behandelde en onbehandelde subklinische mastitis kwartieren voor de gehele veldstudie en opgesplitst naar 1e of 2e attentie.
	Aantal kwartieren	Genezingspercentage	RR	P
Variabele	Totaal	Onbehandeld	Behandeld	Onbehandeld	Behandeld		
1e & 2e attentie	722	458	264	28% (n = 129)	53% (n = 141)	1.89	<0.0000
1e attentie	526	376	150	28% (n = 106) 	67% (n = 103)	2.40	<0.0000
2e attentie	170	80	90	29%(n = 23)	37%(n = 38)	1.28	0.0676

Uit de veldstudie komt naar voren dat behandeling van subklinische mastitis kwartieren een significant hoger genezingspercentage geeft dan onbehandelde kwartieren. De genezingskans neemt hierbij toe van 28% naar 53% voor respectievelijk onbehandelde en behandelde kwartieren. De genezingskans wordt als gevolg van behandelen 1,89 maal groter. Deze genezingskans is echter genomen over de gehele veldstudie. Omdat uit de literatuur blijkt dat genezing onder andere afhankelijk is van de duur van de infectie, zijn de genezingskansen berekend voor een 1e en een 2e attentie. 
De genezingskans bij een 1e attentie is voor de behandelde kwartieren significant hoger dan voor onbehandelde kwartieren. De genezingspercentages zijn voor behandelde en onbehandelde kwartieren respectievelijk 67% en 28%. De RR is 2.40. De genezingskans blijkt door het behandelen van de kwartieren toe te nemen. 
De genezingskans voor kwartieren met een 2e attentie, die tijdens een 1e attentie onbehandeld zijn, is niet significant verschillend voor de behandelde versus onbehandelde kwartieren. Het effect van behandeling van kwartieren na een 2e attentie is hier met 37%  aanzienlijk lager dan na een 1e attentie. 
Er is hier echter nog geen onderscheid gemaakt tussen de verschillende verwekkers. Daar de genezingskans per pathogeen verschilt, zijn de genezingskansen ook uitgezet voor de verschillende pathogenen voor zowel een 1e als een 2e attentie.
Tabel 2 Het RR en het verschil in genezingspercentages, na een behandeling met antibiotica bij een 1e attentie uitgezet voor staphylococcen en streptokokken. 
	1e attentie	Genezingspercentage	RR	P
Pathogenen	Onbehandeld	Behandeld	Onbehandeld	Behandeld		
S. aureus PG a	88	26	20%	58%	2.91	0.0002







* Geen RR en P – waarde, zijn niet te bepalen in verband met genezingspercentages
a  PG = penicilline-gevoelig
b PO = penicilline-ongevoelig
c coagulase-negative Staphylococcus

Door genezingskansen per pathogeen en attentie uit te zetten blijkt dat bij een 1e attentie voor de onderzochte pathogenen, behandeling een significante toename van de genezingskans geeft. Alleen bij Streptococcus uberis geeft behandeling geen significant verschil.
De genezingspercentages voor de Streptococcus agalactiae (SAG) zijn voor behandelde en onbehandelde kwartieren respectievelijk 100% (n=7) en 0% (n=10). Hieruit blijkt dat de genezingskans van de SAG-positieve kwartieren afhankelijk is van de behandeling. Er is door deze genezingspercentages echter geen RR en P-waarde te bepalen. De veldproef lijkt te suggereren dat SAG infectie bij 1e attentie alleen door een behandeling te genezen is.
Voor Streptococcus dysgalactiae (SDY) blijkt dat ook de genezingskans significant hoger is voor behandelde kwartieren ten opzichte van onbehandelde kwartieren. De genezingspercentages zijn voor behandelde en onbehandelde kwartieren respectievelijk 90% en 42%. De RR is 2.14. Hieruit blijkt dat de genezingskans van behandelde SDY-positieve dieren 2.14 maal zo hoog is ten opzichte van onbehandelde kwartieren.
De genezingskans van zowel behandelde als onbehandelde SAUPG-positieve kwartieren blijkt niet erg hoog te zijn ten opzichte van de andere pathogenen. De genezingskans van zowel behandelde als onbehandelde SAUPG-positieve kwartieren zijn ook niet erg hoog ten opzichte van de andere pathogenen. Vooral de genezingskans bij onbehandelde kwartieren is erg laag. Daar er van de Streptococcen na een 2e attentie te weinig gegevens verkregen zijn tijdens de veldstudie, zijn alleen de genezingskansen van de Staphylococcen uitgezet voor een 2e attentie in tabel 3.







Voor de pathogeen CNS en SAUPG blijkt dat ook na een 2e attentie de genezingskans significant hoger is voor behandelde kwartieren ten opzichte van onbehandelde kwartieren. 
Voor de SAUPO kwartieren is er geen statistisch verschil tussen de behandelde en onbehandelde kwartieren bij een 2e attentie. De genezingskans voor behandelde kwartieren na een 2e attentie lijkt dus gelijk te blijven ten opzichte van de genezingskans na een 1e attentie. De genezingskans bij onbehandelde kwartieren lijkt zelfs toe te nemen bij een 2e attentie in vergelijking tot de genezingskans bij een 1e attentie. Echter, de power van de SAUPO groep na een 2e attentie is te klein om hier conclusies uit te trekken.
Uit bovenstaande gegevens blijkt voor een aantal pathogenen dat behandeling een significant positieve invloed heeft op de genezingskans. Er zijn echter een aantal koefactoren waarvan uit de literatuur gebleken is dat ze invloed hebben op de genezingskans. De invloed van pariteit, kwartier (voor-achter), attentie, lactatiestadium, celgetal en de bacterie zelf is met behulp van een logistische regressie analyse onderzocht. 



















a 2e attentie vergeleken met 1e attentie
b Par1 = pariteit 1, Par2 = pariteit 2, Par3 = pariteit 3 of hoger. Par1 en Par2 zijn vergeleken met Par3.
c Genezingskans pathogenen vergeleken met genezingskans van SAUPG 

Hieruit blijkt dat, gecorrigeerd voor behandeling koeien van een 2e pariteit een significant lagere genezingspercentage hebben ten opzichte van koeien van een 3e of hogere pariteit. Tevens blijkt dat een 2e attentie ten opzichte van een 1e attentie een significant lagere genezingskans geeft. Alle pathogenen hebben gecorrigeerd voor behandeling een significant hogere genezingskans dan SAUPG.
Tabel 4 geeft de mogelijkheid om het effect van een behandeling na een 1e of 2e attentie in te schatten, gecorrigeerd voor allerlei andere risicofactoren. Door gebruik te maken van een voorspellende vergelijking kan zo voor de individuele koe de genezingskans voorspeld worden. Deze is bijvoorbeeld voor een na een 1e attentie behandelde koe met een 3e pariteit en geïnfecteerd met een SVE; 1/[1 + EXP-(-1.568 + 1.209 +0 + 0 + 1.677)] = 0.79
Voor een onbehandelde koe na een 2e attentie, 2e pariteit, met SAUPG is deze kans: 1/[1 + EXP-(-1.568 + 0 - 0.621 - 0.525 + 0)] = 0.118 
Tabel 5 Verdeling gebruikte antibiotica voor behandeling subklinische mastitis kwartieren in procenten.









Uit de beschikbare data komt naar voren dat Avuloxil© en Cobactan©  veruit de meest gebruikte antibiotica zijn. Voor bepaling van de invloed van de gekozen antibiotica op de genezing dienen de ontbrekende data eerst aangevuld te worden voordat de invloed hiervan geanalyseerd kan worden.
4. Discussie
De herstelpercentages voor zowel de behandelde als onbehandelde groepen worden waarschijnlijk overschat. Dit wordt veroorzaakt door het definiëren van dieren met vervuilde monsters als genezen. Dieren met vervuilde monsters voor randomisatie zijn niet voor de proef geselecteerd, aangezien dan geen pathogeen in het melkmonster aangetoond wordt. Echter als de vervuilde monsters na de lotingen genomen zijn, bevatten deze monsters niet het pathogeen op basis waarvan de koe geloot is. Hierdoor wordt het kwartier als genezen beschouwd. Dit veroorzaakt een onterecht hoog genezingspercentage bij zowel de behandelde als onbehandelde groepen. Aangenomen is dat deze bias gelijk over de groepen verdeeld is, zodat de verschillen in genezing tussen de verschillende groepen nog steeds geïnterpreteerd kunnen worden. Deze manier van definiëren heeft echter wel invloed op de RR waarden. Van de genomen controlemonsters is 9,6% van de monsters vervuild, terwijl “overall” het percentage verontreiniging op 17,5% lag. Daar veel van deze verontreinigde monsters al tijdens de selectiemonstering genomen zijn, zijn deze kwartieren niet in de database terecht gekomen. Op deze manier zijn waarschijnlijk een aantal lastig te monsteren dieren uitgesloten voor deelname in deze veldstudie waardoor het vervuilingspercentage bij de controlemonsters  lager uitvalt. In 15 kwartieren zijn beide controlemonsters vervuild, met als gevolg dat deze 15 kwartieren nu als genezen beschouwd worden. Tevens zijn voor 123 kwartieren bij de 1 van de 2 controlemonsters vervuilde monsters genomen. Om vervuiling van de monsters te voorkomen was er een strak bemonsteringsschema voor de monsternemers opgesteld. Er is echter door verschillende personen bemonsterd waarbij er toch altijd individuele verschillen in monstername een rol kunnen spelen.

Bij koeien die met meerdere kwartieren in de proef zitten in groep 3 of 4 is het mogelijk dat er een nieuwe infectie beoordeeld is in kwartier dat bij monstername 1 een laag celgetal had en BO-negatief was. Echter als deze dan samen met een ander kwartier bij de bemonstering bij een tweede attentie een hoog celgetal heeft en BO-positief is, dan kan het betreffende kwartier met een nieuwe infectie in groep 3 of 4 terecht komen. Groep 3 en 4 behoort uit koeien te bestaan die 2 maal een attentie gehad hebben. Aangezien nieuwe attenties een betere genezingskans hebben, wordt door deze onterechte plaatsing van het kwartier het genezingspercentage na een 2e attentie wellicht extra overschat.
In dit onderzoek zijn de gegevens van het antibioticagebruik voor overige aandoeningen niet meegenomen. Dit kan tot gevolg hebben dat een kwartier die als onbehandeld geloot is, toch onder invloed van antibiotica heeft gestaan. Hierbij te denken aan een dier met een hoog koecelgetal en een baarmoederontsteking die behandeld is met antibiotica. Afhankelijk van het gebruikte antibioticum kan deze naast genezing van de baarmoederontsteking, ook de subklinische mastitis genezen hebben. Uit voorgaand onderzoek is gebleken dat er geen verschil in genezing is met betrekking tot intra-mammaire of intra-musculaire antibiotica toediening. (Sandgren et al., 2008). Het kwartier zit dan in de proef in de onbehandelde groep en hierdoor kan het genezingspercentage voor de onbehandelde kwartieren overschat worden. 

Op het moment van analyse waren nog niet alle gegevens over het antibioticum gebruik van de behandelde subklinische mastitis kwartieren bekend. Hierdoor is het mogelijk dat een voor behandeling geloot kwartier, de veehouder de behandeling bewust of onbewust niet uitgevoerd heeft, die dan nog wel in de behandelde groep zit. Dit leidt tot een onderschatting van de genezingskansen in de onbehandelde kwartieren. 

De bedrijven in dit onderzoek namen allemaal deel aan de 4-wekelijkse MPR. Doordat de kwartieren ongeveer 1 week na de MPR voor de 1e maal gemonsterd werden en na nog een week behandeld werden of niet, is de infectie voor kwartieren geloot na een 1e attentie gemiddeld 4 weken oud. Voor een 2e attentie ligt de gemiddelde infectieduur voor de kwartieren op 8 weken. Uit onderzoek van Owens et al. (1997) bleek dat de genezingspercentages voor een nieuwe infectie, < 14 dagen, hoger zijn dan de genezingspercentages voor chronische infecties. Het onderzoek van Owens bestond echter uit experimenteel geïnfecteerde kwartieren. In de Nederlandse praktijk is het niet mogelijk om eerder een nieuwe infectie vast te stellen dan op de wijze die tijdens de veldstudie aangehouden is. Volgens de definitie van Owens zijn de kwartieren uit deze veldstudie zowel na een 1e als na een 2e attentie chronisch geïnfecteerde kwartieren. Uit de resultaten blijkt echter dat de infectieduur van 4 of 8 weken een significante invloed heeft op de genezingskans. De voor de Nederlandse praktijk snelste detectiemethode is dus van invloed is op de genezingskans van subklinische mastitis. Voor de hoogste genezingskans verdient het dus de aanbeveling om gelijk na een 1e attentie een bacteriologisch onderzoek op kwartier niveau te doen. Met de BO-uitslag en voorspellende vergelijking kan dan het effect van een behandeling ingeschat worden. Bij de voorspellende vergelijking dient opgemerkt te worden dat het celgetal uit de multivariabele regressie analyse kwam met een P-waarde van 0,055. Deze was dus net niet significant, echter uit andere onderzoeken blijkt het celgetal toch van invloed op de genezingskans. (Barkema et al., 2006) (Sol et al., 1997) (Deluyker et al., 2005) Bij het beoordelen of behandeling van een kwartier zinvol is, moet dus in het achterhoofd meegenomen worden, dat een hoog kwartiercelgetal waarschijnlijk een negatieve invloed heeft op de genezingskans en dus een risicofactor voor de genezing is. Het mede bepalen van het kwartiercelgetal maakt het mogelijk een betere inschatting te maken van de genezingskans van het desbetreffende kwartier.
Bij dit onderzoek is een kwartier als genezen aangemerkt indien de beide controle monsters BO-negatief zijn voor de pathogeen waarvoor de betreffende koe geloot is. Voor de Nederlandse melkveehouder is echter niet alleen van belang dat de pathogeen waarvoor het kwartier geloot is, niet meer in het kwartier aanwezig is, maar ook dat het kwartier BO-negatief is voor alle andere mastitis pathogenen en het dient een laag celgetal te hebben. Pas dan is het kwartier voor de melkveehouder genezen, daar het celgetal van de koe van invloed is op het tankmelkcelgetal en de melkveehouder gekort wordt op zijn melkgeld als het tankmelkcelgetal > 400.000 cellen/ml is. Om de genezingskans voor subklinische mastitis te bepalen die voor de melkveehouder interessant is, zouden deze factoren dus meegenomen moeten worden.
5. Conclusie
Behandeling van subklinische mastitis met een hoog kwartiercelgetal ( < 100 cellen/ml) met antibiotica blijkt zinvol door een significant hoger genezingspercentage voor behandelde kwartieren ten opzichte van onbehandelde kwartieren. Alleen voor de pathogeen S. uberis geeft behandeling met antibiotica geen hogere kans op genezing.
Tevens blijkt dat een snelle detectie en behandeling van de subklinische mastitis kwartieren een betere genezingskans geeft. Vooral voor SAUPG-positieve kwartieren heeft een snelle behandeling relatief de hoogste genezingskans. 
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